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Veroudering gaat gepaard met het verlies van spiermassa en spierkracht, ook wel sar-
copenie genoemd. Dit leidt tot beperkingen in het dagelijkse leven, verminderde zelf-
redzaamheid, een verhoogde kans op de ontwikkeling van chronisch metabole ziektes 
en een afname in de kwaliteit van leven. Spierstamcellen (ook wel satellietcellen ge-
noemd) zijn van essentieel belang voor onderhoud, regeneratie en groei van skelet-
spierweefsel. Een daling in het aantal satellietcellen en/of in hun functioneren zou 
mogelijk een belangrijke rol kunnen spelen bij het ontstaan van sarcopenie. In dit 
proefschrift worden een aantal humane studies beschreven waarin we getracht hebben 
om verder inzicht te krijgen in de precieze rol van satellietcellen bij het proces van 
spierverlies en spiergroei.  
In Hoofdstuk 2 hebben we skeletspierweefsel geanalyseerd van een grote groep ge-
zonde mensen in de leeftijdscategorie van 0 tot 86 jaar oud. In dit onderzoek laten we 
zien dat er een duidelijke daling is waar te nemen in de grootte van de type II spierve-
zels (ook wel atrofie genoemd) naarmate mensen ouder worden. Deze daling in spier-
vezel grootte gaat gepaard met een daling in het aantal satellietcellen in de type II 
spiervezels. Aangezien satellietcellen belangrijk zijn voor het onderhoud van skelet-
spierweefsel, kan de afname van het aantal satellietcellen in de type II spiervezels mo-
gelijk een belangrijke bijdrage leveren aan het ontstaan van sarcopenie. In dit onder-
zoek laten wij echter ook zien dat het uitvoeren van krachttraining leidt tot een sub-
stantiële toename in de grootte van de type II spiervezels en het aantal satellietcellen 
bij gezonde oudere mannen. Het behouden van een bepaalde mate van fysieke activi-
teit, met name met hoge intensiteit zoals bij krachttraining, zou dus een belangrijk 
onderdeel kunnen vormen binnen een interventieprogramma om het verlies van ske-
letspiermassa tijdens veroudering tegen te gaan. In Hoofdstuk 3 hebben we onderzocht 
of juist een daling in fysieke activiteit ook invloed heeft op de grootte van de spierve-
zels en het aantal satellietcellen. In dit onderzoek hebben we bij twaalf gezonde jonge 
mannen één been ingegipst voor een periode van twee weken. Gedurende deze twee 
weken zien we een duidelijke verkleining van de spiervezels. Dit ging echter niet ge-
paard met een verandering in het aantal spiercelkernen en/of satellietcellen. Dit sugge-
reert dat een daling in het aantal satellietcellen niet direct oorzakelijk is bij spiervezel-
atrofie op korte termijn. 
Naast het aantal satellietcellen, zou een verminderde functie van de satellietcel een 
cruciale rol kunnen spelen in ontwikkeling van sarcopenie op lange termijn. Hoofdstuk 
4 en 5 beschrijven nieuwe immunohistologische analyse technieken die zijn toegepast 
om veranderingen in de activatie status van de satellietcel te kunnen onderzoeken in 
humaan skeletspierweefsel. We laten zien dat de activatiestatus van de satellietcel 
verandert binnen negen uur na fysieke inspanning. Daarnaast tonen we aan dat de 
veranderingen in het aantal satellietcellen en/of activatie status van de satellietcel, 
spiervezel type specifiek zijn in de eerste 24 uur na een enkele inspanningssessie. Deze 
resultaten geven aan dat het van essentieel belang is dat de veranderingen in satelliet-
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cel activatie, proliferatie en/of differentiatie in zowel type I als type II spiervezels apart 
worden geanalyseerd. Met behulp van deze analyse technieken hebben we in Hoofd-
stuk 6 onderzocht of er verschillen aanwezig zijn in de toename van het aantal- en/of 
het functioneren van de satellietcellen tussen gezonde jonge en oudere mannen in de 
eerste dagen na fysieke inspanning. Dit onderzoek laat zien dat de toename in het aan-
tal satellietcellen tijdens herstel na inspanning vertraagd is in gezonde oudere mannen. 
Deze vertraagde toename in het aantal satellietcellen tijdens de herstel periode gaat 
gepaard met een verminderde activatie van de satellietcellen. Deze verlaagde satelliet-
cel respons zou een belangrijke oorzaak kunnen zijn voor de verminderde capaciteit van 
ouderen om een toename in spiermassa en -kracht te realiseren tijdens een krachttrai-
ningsprogramma. 
Naast fysieke inspanning vormt voeding een belangrijke anabole prikkel voor ons ske-
letspierstelsel. Het is eerder aangetoond dat de inname van eiwitten via onze voeding 
van essentieel belang is om de netto spiereiwitsynthese direct na fysieke inspanning te 
stimuleren. Om spiervezelgroei op lange termijn te bewerkstelligen is het noodzakelijk 
dat satellietcellen geactiveerd worden en prolifereren, om extra spiercelkernen te leve-
ren. Het is echter niet bekend in hoeverre eiwitinname ook van invloed is op de satel-
lietcel respons na het uitvoeren van fysieke inspanning. In Hoofdstuk 7 hebben we 
onderzocht of eiwitinname noodzakelijk is om een normale satellietcel activatie en 
proliferatie te kunnen bewerkstelligen in de eerste dagen na een enkele krachtinspan-
ningssessie. Wij tonen aan dat eiwitinname geen invloed heeft op de toename in het 
aantal satellietcellen na fysieke inspanning. We zien daarentegen wel dat de tijdslijn 
van myostatine expressie veranderd is tijdens de eerste 72 uur van herstel. De veran-
derde myostatine expressie zou wellicht een compensatie mechanisme kunnen zijn dat 
de spier in staat stelt om de adaptieve processen alsnog op gang te brengen op het 
moment dat voldoende eiwit via de voeding voor de spier beschikbaar komt. 
Hoewel ‘acute studies‘ zoals in hoofdstuk 4-7 verder mechanistisch inzicht verschaffen 
in de respons op anabole prikkels, is de vertaling naar lange termijn veranderingen in 
spiermassa en spierkracht uiteindelijk van essentieel belang. In dat kader hebben we in 
Hoofdstuk 8 gekeken naar het effect van het dagelijks innemen van een eiwitsupple-
ment voor het slapen gaan op de toename in spiermassa en spierkracht gedurende 12 
weken krachttraining in gezonde jonge mannen. Uit een voorgaande studie van onze 
onderzoeksgroep is gebleken dat het innemen van een eiwitsupplement voor het sla-
pen gaan een positief effect heeft op de spiereiwitsynthese gedurende nachtelijk her-
stel na een enkele krachtinspanningssessie. Of dit effect op de spiereiwitsynthese gedu-
rende een enkele nacht ook daadwerkelijk tot een grotere toename in spiermassa 
en/of kracht leidt wanneer dit voor een langere periode zou worden herhaald was ech-
ter nog onduidelijk. Na 12 weken krachttraining zagen we een duidelijke toename in 
spiermassa en spierkracht in zowel de placebo als de eiwit groep. De toename in de 
dwarsdoorsnede van de bovenbeenspieren en ook de toename in spierkracht waren 
echter wel significant groter in de eiwit groep in vergelijking met de placebo groep. 
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Inname van een eiwitsupplement voor het slapen gaan blijkt dus een effectieve inter-
ventie strategie om spiermassa en spierkracht verder te laten toenemen gedurende 
lange termijn krachttraining in gezonde jonge mannen. De toename in spiermassa na 
12 weken krachttraining ging gepaard met een substantiële toename in spiervezel 
grootte.  
Eerder onderzoek gesuggereerd dat een toename in spiervezel grootte aanvankelijk 
ondersteund wordt door een toename in de grootte van het ”spiercelkerndomein”; de 
theoretische hoeveelheid cytoplasma die door elke spiercelkern wordt ondersteund. De 
bestaande spiercelkernen kunnen echter deze toename in spiervezel grootte maar tot 
op een zekere hoogte ondersteunen. Voor verdere groei is het dus noodzakelijk dat 
nieuwe spiercelkernen worden ingebouwd in de spiercel. In de wetenschap wordt er 
tot op dit moment vanuit gegaan dat de aanvankelijke toename in de grootte van het 
spiercelkerndomein de drijvende kracht is om het aantal spiercelkernen te laten toe-
nemen gedurende lange termijn krachttraining. Hoofdstuk 9 beschrijft het onderzoek 
waarbij voor het eerst is gekeken naar de tijdsafhankelijke veranderingen in de grootte 
van de spiervezel, het spiercelkerndomein, het aantal spiercelkernen en satellietcellen 
op verschillende momenten gedurende 12 weken krachttraining. In dit onderzoek laten 
wij zien dat spiervezelgroei gepaard gaat met een tijdsafhankelijke toename in het 
aantal spiercelkernen en satellietcellen gedurende 12 weken krachttraining. De toena-
me in spiervezel grootte gaat echter niet gepaard met een permanente of tijdelijke 
toename in de grootte van het spiercelkerndomein. De conclusie van dit onderzoek 
luidt dan ook dat een verandering in de grootte van het spiercelkerndomein geen 
voorwaarde is om het aantal spiercelkernen te laten toenemen en zodoende spierve-
zelgroei in gezonde jonge mannen te bewerkstelligen.  
In het laatste hoofdstuk worden de onderzoeksresultaten nader bediscussieerd en 
worden specifieke doelen voor toekomstig onderzoek geformuleerd. Dit proefschrift 
toont aan dat satellietcellen een belangrijk factor zijn om inspanning geïnduceerde 
spiervezelgroei te bewerkstelligen. Een verminderde satellietcel functie bij ouderen zou 
een cruciale rol kunnen spelen in de ontwikkeling van sarcopenie. Het vormt daarmee 
een belangrijk aangrijpingspunt voor toekomstige interventies gericht op het behoud of 
het verbeteren van spiermassa en spierkracht, en daarmee het gezond ouder worden. 
  
